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緯 言
低 K 血性周期性 四肢麻痺と 甲状腺機能克進症の 合併
頻度 は, 欧米 に 比 べ 日本や 中国で は高く , 甲状腺機能
克進症患者の 約 2%に 認 めら れる
l)
｡ 甲状腺中毒性周
期性四 肢麻痺発作 は甲状腺機能異常 を除く と, 家族性
周期性四肢麻痺 発作 に極 めて 類似 して い る
1957年, CoIlllら
3)
は周期性四肢麻痺患者で は, 麻
痺発現 前よ り尿中ア ル ドス テ ロ ン 様物質の 排泄増加が
認 め られ る こ と を 見 い だし, 周期性四肢麻痔発現機構
に , ア ル ド ス テ ロ ン が積極的な役割 を演じ て い る可能
性 を示 唆し た0 しか しその 後, 必 ずしも麻棒先現前統6j
尿 中アル ド ス テ ロ ン 排泄増加が認め られ な い との 報告
も あ り, ア ル ド ス テ ロ ン の 四肢麻痺発動 こお よぼ す役
割に つ い て は, 未 だ 一 定の 見解 は得られ て い な い ｡ ま
た , ACT H 投与時, 18･hydro xyT C Ortic o ste r o n e
(1 8- O H- B)の 軽度増加が み られ, A C T H投与 に よ る
誘発麻痺発現 は, 副腎で の ス テ ロ イ ド合成阻止剤で あ
る, M etyr apon 或は S U9055の 前処置に よ り防止
しう る こ と か ら 18･0Il- B の 四 肢麻痔発現 へ の 関与 を
示唆す る報告
7)
も み られ る｡ 近年, 高血 圧や浮腰な ど
の 病的状態に De o xyc o rtico ste r o n e(D O C) や 18-
O H-D O C な どの A C T H依存性鉱質コ ル ナ コ イ ドの
関与 が注目さ れ て お り, 甲状腺中毒性周期性四肢麻痺
の 麻痔発作 に も, こ の 種の コ ル チ コ イ ドが 関与 して い
る 可能性も想定さ れ る｡ 著者は , 甲状腺中毒性周期性
四肢 麻患者の 誘発麻痺発作発現 に お け る､ ア ル ドス テ
ロ ン及 び A C T Ⅲ依存性 コ ル チ コ イ ドの 関与 を検討す
る目的で , グ ル コ ー ス ･ イ ン ス リ ン (G.Ⅰ)負荷 を行い ,
Studies onthe Re nin･Aldosterone Syste m
誘発さ れ た麻痔発作前後の 血額 レ ニ ン 活性(P R A), 血
祭コ ー チ ゾ ー ル (P C)及び血梁ア ル ドス テ ロ ン (P A)
の経時的変動 を調 べ た｡ その 絡 私 甲状腺中毒性 四肢
麻痺 に お け る誘発麻痺発作に は, ア ル ドス テ ロ ン は積
極的に 関与 して お ら ず, 又 A C T H, P Cの 変動か ら,
A C T H依存性鉱質コ ル チ コ イ ドの 関与も否定的で,
発 作時 の Re nin - Aldoste ro n e系, A C T H-Co rtis ol
系の 上昇反応は他の 要因に よ っ て 生 じた, 水 ･ 電解質
の 細胞内外 S hift に 二次的に 生 じたも ので あ る と結論
す るに 至 っ た の で 若干の 考察 を加 えて報告す る｡
実 験 方 法
Ⅰ . 対 象
周期性四肢麻痔 の 既往 を有す る 甲状腺機能元進症男
子患者 9名 に つ き検討した ｡ 甲状腺機能は, B M R,
℃ ･R S U, ℃ ,24時間 呵 摂取率 の い づれ も高値 を示 し
た (表 1)｡ これ ら の 患者の 腎機能 は正 常で ,う っ 血陸心
不 全の 徴候 も認 めな か っ た｡ 入 院中, 食事の 食塩摂取
量 は, 200m Eq/ 日に 制限した｡
1Ⅰ. 四肢麻輝誘発法
四肢麻痔誘発試験に 際 して は, あ らか じめ 患者の 承
諾を得た後, Cardia c m o nito ring の下 で 午後よ り,
正 規イ ン ス リ ン20国際単位を含む50 %グル コ ース を,
毎分10～ 151 ¶ゼの 速度で肘静脈よ り点滴注入 した ｡ 麻痺
の 程度 は S hishiba ら
8)
に 準 じて 4度に 分 頓した｡ 即
ち, 0度 = 正常筋力, 1 度 = 下肢ある い は 上肢の 重力
に 対す る軽度の 筋力低下 , 3度 = 腱反射消失を伴う 四
肢の 完全弛緩性麻痺, 2度 = 上 肢 およ び~下肢に お ける
3度と 1度の 間の 筋力低■Fと した｡
a nd the Pituitary- Adr e nal Syste m in the
Indu c ed T hyr otoxic Periodic Paralysis･ M iya m ori Is a m uDepa rtm ent of Inte rn al
M edicin e(ⅠⅠ),(Dir e ctor:Pr of. Ryoyu Takeda), School of Medicine, K an a Z a W a
Univ ersity.
2Table l. Basal m etabolic r ate (B MR),triiodothyronin e resin uptake (T3 - R S U), S e ru m
totalthyro xirleCr4) and radioiodin e uptake at24ho urs(24h-131ト Uptake)
in nin epatie nts with a histo ry ofthyr oto xic periodic pa r alysI S
Patient
Age Sex
B M R T3 - R S U T4 24h J
31･ト Uptake
(yea rs) (% ) (% ) (〟 g/10 0ml) (%)
T. Y . 54 M + 21. 2 41. 6 16.7 45.8
S . N . 18 M + 18. 8 43. 2 14.3 71.3
Ⅰ
.
M
.
28 M 十 55. 5 44. 2 14.6 61.6
Y . Y . 23 M + 29.4 45. 0 16.6 68.6
T . Ⅰ . 19 M + 25.0 43.5 1 3.8 54.5
Y . B . 4 5 M 十 27.1 46.2 18.3 83.0
T
. M . 27 M + 42.4 4 5.0 1 6.7 70.0
N . K . 27 M + 66.5 59.7 1 5.9 66.5
E . T . 33 M 十 44.0 48.2 12.1 72.5
M ea n 30 十 36.7 46.3 15.4 66.0
± S D 12 1 6. 5 5.4 1.9 10. 9
No r m al v alu e s :B M R= ± 10軋 T3 - RS U= 25tO 37%, T4 : =7. O to 1 3.O JLg/100ml,
24h - 131ト Uptake.
= 10to 4 0 %
Table 2. C hanges of blo od pre ssu rein fiv e patie nts wi than indu ced
CO mplete qu adriplegia .
Patie nt Before
Du ring c o mplete
qu ad riplegl a.
W ithin 30min afte r
the on e st of co mplete
quadriplegl a.
T . Y .
Syst. D ia st. Syst. D ia st. Syst. D ia st.
132m m巧g 62m mHg 15 6m mH.g 72m mHg 122m mHg 54m mHg
Ⅰ. M . 114 60 162 58 11 6 58
Y. Y . 114 40 136 44 11 2 38
T. L 108 48 134 44 110 40
K. T . 116 50 166 52 12 0 46
Mem 117 52 151 54 116 47
士 S D 9 9 15 12 5 9
Ⅰ江. 検査項目と方法
血清電解質, ヘ マ トク リ ッ ト(Hct), P R A,P C,P A
お よび 血糖測定用採血 は, G･Ⅰ 負荷前お よび後15～ 30
分 間隔で行い , 麻痔発現後は 1 ～ 2時間間隔で採血 し
た｡ P R Aは S kinn e r改良法 に よる Bio a s s ay
9)
に
て行 っ た｡ PO Oled pla s m a の変動係数 は1 0.9%以内
であっ た ｡ P C はr adioim m u n o as s ay に よ り 測定 し,
P A は Bayard ら
10)
の方法に 準 じ pape r chr o m ato ･
graphy に よ り分離抽出後 r adioim m u n o a ss ay に よ
り 測定 した｡ pO Oled pla s m aの Within 一 及 び betw e e n-
a ss ay の変動係数は, P C で は10. %以 内, P A で
は14.3% 以内で あ っ た ｡ Hct は毛細管法, 血清 Na
甲状線中毒性四肢麻輝と下垂体 ｡ 副腎系に関す る研究
お よ び K は, Te chnic o nAuto An alyz e rに よ り 測定
した0 血糖は糖酸化法 ‖)に より測定 した ｡
有意差検定 は Stude nt
'
s t-teSt に よ り行 っ た｡
結 果
3
3度) に 発展す る麻痔発作 が認め られ た｡ 他の 3例 で
は, G･Ⅰ 負荷後30分, 120分, 160分に 一 過性に 下肢 に
1度の 麻痔が認 めら れ, 他 の 1例 で は, 観察期間中,
麻痛 は発現 しな か っ た｡
1
.
G･Ⅰ 負荷に よ り完全四肢麻痺発作が誘発 され た
9例中5例 に G･I 負荷後90分以 内に 完全四肢麻痔 ( 5例 に お け る血圧 , 血尿 中電解質, Hct, P C, P RA,
T ble 3･ C ha nge sof pla s m a ele ctrolyte s･ he m ato c rit (Hct)･ pla s m a r e nin a ctivity (P R A),
plas m ac o rtis ol(PC), pla s m aaldo ster o n e(PA)a nd blo od s uga rdu ring gluc ose
a nd insulin in fu sion in fiv e patie nts with a nindu c ed com plete qu adriplegla.
Patie nt Befo r e
W ithin 15min befo re w ith in15min afte r I)urlng C O mPlete
qu adriplegl a
the o n s et of at ta ck the on set of atta ck
T . Y . 14 3
Se r u m sodiu m c o n c e ntratio n(m Eq/1)
147
140
127
L M. 136 1 34 134
Y､ Y . 149 138 135 1 亜
T. Ⅰ , 147 129 131 146
K. T . 144 135 128 142
Me a n 144 13 132 144
± S D 5.0 4. 5 3. 2 2.9
T . Y . 4.2
Se ru m pota ssiu m c o n ce ntr atio n (m Eq/1)
2.4
2. 0
2.9
ト M . 3.9 3.0 2.7
Y . Y. 3.7 3.6 2.2 1.8■
T . ト 4. 8 3. 0 1. 7 1. 6
K, T . 4. 5 3･ 3 2,1 1 7
Me aⅢ 4. 2 3. 2 2. 2 1 9
± S D 0.4 0.3 0. 4 0.3
T . Y . 44. 5
He m ato crit (% )
50.544. 5
Ⅰ . M . 43, 5 36.5 41.5 45.0
Y . Y. 45. 0 亜 .0 42.0 50. 0
T . Ⅰ . 40.5 3 8:0 35.0 43.7
K . T . 42.0 39.0 39.0 ′ 47. 8
Me a Ⅲ 43. 1 40. 5 4 0.0 47. 3
± S D 1. 9 3. 9 3. 2 3. 2
T. Y. 1.8
Pla s m a r e nin a ctivity (ng/ml/h)
8
,
91. 3
Ⅰ . M . 2.7 2.1 2.6 12.1
Y . Y . 2.8 2.0 1.8 9.2
T . ニト 2. 3 2.8 2. 3 8.3
K . T . 1. 7 1.6 1.9 7 3
Me an 2.3 2.0 2.2 9 2
±S D 0. 5 0. 6 0.4 1. 8
Co nt.
宵Table 3 (C O nt.).
拘tient Be払r e
W ithin 15min befo r e W ithin 15min after During c o mplete
the o n e st of atta ck the on e st of atta ck qu adriplegla
T . Y . 14. 0
P la s m a c o rtisol(〟g/100mi)
19.27.0 10. 8
ト M . 9. 2 6.6 9. 2 1 4.0
Y . Y . 8. 2 8. 2 9.6 18. 6
T . Ⅰ . 7.6 9.0 1 2.0 22.5
K . T . 10.0 10.8 14. 7 24.2
Mea n 9.8 8. 3 11. 3 19.7
±S D 2.5 1. 7 2. 2 3.9
T . Y . 8. 2
Pla s ma al doste r o n e(ng/100mi)
3 6.85.6
ト M . 10.4 4. 7 7.5
37.6
Y . Y . 1 3.8 7.1 6.5
51.8
T . ニト 11.8 11.8 8.2
42.3
K . T . 9.2 7.2
7.6 37.6
Me an 10. 7 7. 3 7.5 41.
2
± S D 2.2 2. 7
0. 7 6.3
T. ■Y. 113
Blod s ugar (mg/100ml)
2 58952
Ⅰ. M . 92 656
蹴)0 237
Y∴ Y. 123 9 罰 劉弛
297
T. ト 90 470 501
300
K. T . 87 858
1144 142
M ean 101■ 77 1 852 247
士S D 16 204 273
67
P A, 血糖及 び尿量の変動｡
1 . 血圧 の変動 (表 2)
5例 の血圧 の平均値 は負荷前,収縮期 117 土9m mHg
拡張期52± 9 m mHg で 完全四肢麻痔時 に は, 各々 1 51
±15, 54 士12m mB g と な り, 収縮期庄 は有意 に 上 昇
し (P< 0.001), 完全四肢麻揮発現後, 30分以内 に 前借
に 復 した｡
2 . 血清電解質, H ct, P RA, P C, P A 及び血
糖の変動 (表3)
1) G･Ⅰ 負荷前の平均値
血清 N a は 144 土5.Om Eq/且, 血 清K は4･2±0･4
m Eq/E, H ct は43.1±1.9%, P C は9･8土2･5pg/100
m恩, 血糖 は101 土16mg/10 佃£で あっ た｡ P R A は2･3土
0. 5ng/m£/h, P A は10.7 土2.2ng/ 100mEで, 正 常対照
者(P R A l.2士0.6ng/mE/h,P A 7.6土1.2ng/100m射こ
比 し,P R A及び P A は有意の増加(P <0.05)を示 した｡
2) 誘発麻揮発現前15分以内の平均値
血清Na は133±4.5m Eq/E ,血清K は3･2±0･3m Eq
/E , H ct は40.5士3･9%, P R A は2･0士0･6ng/mE/ h
P C は 8.3土1.7fLg/100me, P A は 7.3±2.7ng/10 0
舶 と, い づれ も低下傾向を 示 した｡ これ らの 値 は G
･Ⅰ
負荷前の備 に 比 し, 有意で あ っ た (P <0.05)｡ 血糖 は
771 ±204mg/100舶 と , G･Ⅰ 負荷前の 値 に 比 し, 官憲
に増加 した (P <0.001)｡
3) 誘発麻痔発現後15分以 内の 平均値
血清 Na は132±3.2m Eq/e, Hct は40.0±3･2 %
と麻痺発現前15分値 に 比 し,有意の 変動は認め られ な か
っ た ｡ 血 清 馴 ま2.2土0.4m Eq/老 と, 誘発 麻痔発現前15
分以内の 値 に 比 し, 有意 に 低下 した(P <0.05)｡ P R A
は2.2±0.4ng/mE/h , P C は11.3土2.2FLg/10 0m£で , こ
の数値 は, G･Ⅰ 負荷前値の各 々 の 値に 比 べ て , 有意の
変動は認 め られ な か っ た ｡ 血 糖 は852±273mg/100m化
高値に 留ま っ た ｡
4) 完全四肢麻痔発現時の平均値
甲状繰中毒性四肢麻樺と下垂休 ･ 副 腎系 に関する研究
血清 N a は144士2.9m Eq/Rと , 誘発麻痔発現後15
分 以 内の値 に比 し,有意に 増加 した (P<0.01)｡ 血清
K は, 1.9±0.3m Eq/E と低価 に 留 ま っ た｡ H ct は,
47.3±3.2%と,誘発麻樺発現後15分以 内の 備 に 比 し, 有
意の 増加が 認め られ (P <0.01)P R A は, 9.2±1.8ng
/mE/ h, P Aは41.2±6.3ng/1 00mゼ, とい づ れも 著明に
K.T 33yr 舎
0
■
-
J
｣
-
篭
∈
)
S
訪
ヱ
空
苫
L
亀
コ
S
P
0
0
-
∞
0
爪
V
0
0
3
2
1
〓
モ
ぎ
)
む
u
O
L
O
局
中
P
l
く
.
d
5
増加 し(P <0.0 01), P C も19.7±3. 恥 g/1 0 伽l£と誘発
麻痺発現前15分以 内の 値 に比 し, 有意に 上 昇し た (P
<0
,
05)｡ 血糖 は247 ±64mg/1 00mゼと低下した ( P<
0.001)｡
以 上, G ･Ⅰ 負荷に より完全四肢麻痺発作 を来 した 5
例の 結果 を まと め たが, 図1 に その 典型例(患者K. T .
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Fig. l. Se rial change s in blo od s ugar, he m ato crit, Pla s m are nin a ctivity (P R A),
pla s m a aldoste r o n e, pla s m aA C T H, pla s m a c o rtis ol, u rine v olu m e a nd ele ctrolyte sin
S e ru m a nd u rin edu ring glu c o s e a nd in s ulin infu sio nin patie nt K. T . with a nindu c ed
C O mplete qu adriplegl a.
6 宮
に お ける, 各パ ラ メ ー タ ー の 経時的変動 を示 した｡ GI
負荷開始後45分後に て, 上肢よ り始 まる麻痺が誘発さ
れ, 90分で 完全四肢麻痺(3度)に 移行 した ｡ 血糖 は30分
で 858mg/100川名と上 昇 し, 尿量は, GI負荷後約90分間
に N a 排泄増多 を伴 っ て1010mゼに 達 した ｡ 血清 K は急
速に 低下 し負荷開始後120分 で1.8m Eq/£の 低値 を示
した ｡ Hct, P R A, P C, P A は, 麻揮発現前後で
は, い づれ も 変動 を示 さず, 完全四肢麻痔移行時に
Hct は増加 し, P R A, P A と も著明に 増加した ｡
r adioim m u n o a ss ay に よ り測定 した血 祭 ACT H(
R C CCo. Engla nd, With in一 及 び betw e e n
- a SS ay
の 変動係数は各々13.4, 17.6%, 正 常値10- 80pg/m£)
は, 麻痺発現時 で は 40.Op g舟ゼ と正 常値 を示 した が,
完全麻痔に 移行 した時期で は 308pg/mゼと上 昇し た｡ P
C は, や や遅れ て, 血焚 AC T H と類似 の 上 昇を示 した ｡
3 . 尿量及 び尿中電解質の 変動 (表4)
採尿を行っ た 4例に お ける GI負荷開始時より , 完
全四 肢麻揮発現時 まで の 平均尿量 は,1055±182mゼで 平
Table 4. Urin a ry v olu m e, u rin a ry
befo r e a nd afte rthe or】S et
patie nts with a nindu c ed
均 Na及びK排泄量は各々56.2±14.0,3.4±0.9m Eqで
あ っ た｡ 完全四肢麻痔発現 よ り 後, 2時 間 の 平均尿
量は 308± 120mゼ,平均 N a 及 び K排泄量 は各々1 3.8
土5
.
7,1.6±1.Om Eq で あ っ た｡
ⅠⅠ. GI負荷に よ り麻痔が軽度又 は全く誘発され な
か っ た 4例 に お け る血圧, 血尿中電 解質, H ct, P C,
P A, 血 糖及 び尿量 の 変動
1 . 血圧 の 変動 ( 表5)
3例の 平均血圧は , 負荷前収縮期 123±12m mHg,拡
張期56±12m mHg であ っ た ｡ 観察期間中, 有意の 変動
は認 めな か っ た｡
2 . 血 清電解質, H ct, P R A, P C, P A 及 び血
糖の 変動 (表6)
血清 N a は負荷前145±2.4m Eq/e か ら負荷負荷開
始30分後143士1.4m Eq/ゼと低 下 が み られ たが , 有意の
変動で は なか っ た｡ H ct, P R A, P C, P A はGI
負荷前の 各々 の 僅 に比 べ , 有意の 変動は み られ なか っ
た｡ 血清 K は, 負荷 前4.4±0.4m Eq/ゼ か ら負荷開始
sodiu m a nd potas siu m excr etio n
Ofc o mplete pa r alysISin fou r
CO mplete qu adriplegla
Patie血
Fr o mthe bigin nl ng Of infu sio n
tillthe on e st of co mplete
par alysis
Du ring 2ho u r s afte rthe
O n Set Of co mdete par alysIS
Ⅰ . M .
Urha ry v olu m (ml)
1320 1 70
Y. Y . /980 370
T. L 910
K. T . 10 10 385
Me a n 1055 308
± S D 18 2 120
Ⅰ. M .
Urin a ry s odiu m (mEq)
39.8 7.5
Y . Y . 73.6 15. 2
T . Ⅰ . 53. 0
K . T . 58. 2 18, 6
Me an 56.2 13, 8
± S D 14.0 5.7
Ⅰ. M .
Urin a ry pota s siu m(m Eq)
2.9 0.4
Y . Y . 3.5 2.3
T . Ⅰ . 2.5
K . T . 4.5 2.0
Me a n 3.4 1. 6
±S` D 0.9 1,0
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Table 5. Change of blood pr e ss u r ein fo u rpatie nts in who m a nindu ctio n
PrOdu ced only s晦ht w e akn e ss ofthe l常 S O rfailed.
Patie nt Befo r e 60min 90min
N . 二K .
Syst. Dia st. Syst, D ia st. Syst. Diast.
124m mHg 58m mHg 138 m mHg 58 m mHg 130m mHg 馳m mHg
T , M . 118 40 120 46 11 8 52
Y. B . 138 68 132 76 1 48 80
N. S . 110 56 114 60 1 16 54
Me a n 123 56 126 60 1 乃 60
± S D 12 12 1 1 12 14 13
Table 6. Change s of ele ctr olyte s,he m atoc rit (Hct), Plas m a r enin acti vitY (P R A),
pla s m ac ortisol(P C), Pla s m a aldo ste r on e(P A) a nd blo od suga rdu ring
glu c ose a nd in s ulin infu sio n in fo u rpatie nts in whom anindu ctio n
Pr Odu c ed o nly slight w e akn e s s ofthe legs o rfailed.
Patient B 威o re 30min [ 60 min l 120min 180min
N . K . 143
Se r u m sodiu m c o nce ntr atio n (mEq/1)
143141 140 143
T . M . 143 144 142 145 140
Y. B . 144 143 14 4 146 148
N. S . 148 144 14 2 146 148
Mean 145 143 142 145 145
± S D 2.4 1.4 1. 6 1.4 3.9
N , K , 4
.6
Ser u m pota ssiu m c o n ce ntr ation (m Eq/1)
4. 14.8 4.2 4.4
T . M . 3.9 3. 0 2.3 2.3 3. 3
Y . B . 4.7 4.6 4.7 4. 2･ 3. 6
N . S . 屯5 4.1 4.3 4. 2 4.5
Me a n 4.4 4. 1 3. 9 3.8 3.9
± S D 0.4 0. 8 1.1 1.0 0. 5
N . K . 41.0
He m ato c rit (% )
43.041.0 41..0 40. 0
T . M . 43.0 4 1.5 41.5 43.5 44,2
Y , B . 36.5 3 6. 0 34.5 35. 5 38.0
N , S . 46.0 43.0 44.0 46.0 46.0
Mea n 41.6 40.4 40. 3 41.3 42.8
±S D 4.d 3.0 4.1 4.6 3.4
N K 2. 5
P las m a re nin activity (ng/血l/h)
2.12. 3 2. 3 2.3
T M 2. 0 1.8 1. 8 2. 5 2.9
Y B 2. 8 2.6 2.4 2.6 2.4
N S 2.6 2.2 2.1 2.2 2.8
Me an 2. 5 2.2 2. 2 2.4 2.6
± S D 0. 3 0. 3 0. 3 0.2 0.4
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8Tbble 6 (C O nt)･
宮 森
Patie nt Befo r e 30min 60min 1 20min 180
min
N . K. 12.4
Pla s m a c o rtisol(ルg/100ml)
8.2 9.0 12.8 6.8
T . M . 6.6 5.9 8.0
11. 6 10.6
Y . B . 9. 4 12,5
10.1
N . S . 8.0 6. 8 10. 2 9. 6
6.0
Me a n 9.1 7.0 9.9 11. 0
7.8
± S D 2. 5 1.2 1.9
1. 5 2.5
N. K . 11. 2
Pla s m a aldo ster o n e(ng/100ml)
10.8 10. 5 9.3 10.4
T . M . 13. 0 8. 4
9.1 1 2. 6 16.4
Y, B . 1 2.8 10. 6
11.8 14. 7 12. 8
N . S . 13.6 10.4
8. 6 10. 0 14.0
Mea n 12. 7 10.1 10. 0
11.7 13.4
士 S D 1.0 1.1
1.4 2. 5 2.5
N . ]K. 104
B lo od s uga r(mg/1 00ml)
424 4 50 250 183
T . M . 140 480 536
138 132
Y. B , 96 382 451
481 57
N. S ､ 78 427 495
200 70
Me a n 105 428 483 267
110
± S D 26 40 41
150 59
Table 7. Urin a ry v olu m e, u rin ary s odiu m a nd pot
a s siu m e x c r etio n du 血g the 色r st
three ho u r s a鮎 r the bigin ning of infu sio nin fbu r patients in who m a n
indu ctio n produ c ed o nly slight w e akn e ss ofthelegs o rfhiled･
Patient Urin a ry volu m e(ml) Urin a ry sodiu m(m Eq) Urin a ry pota s siu m(m Eq)
N. K. 6a) 53 1.7
T . M . 380 31 6.0
Y . B . 400 30 4. 3
N . S . 460 42 2.2
Mean 465 39 3. 6
士 S D 109 田 2.0
後 120分で3.8土1.Om Eq/〟と低下傾向 を示 した が ,有
意の 変動で はな か っ た｡ 血糖は負荷前の平均 105土26
mg/100m旦か ら負荷開始後60分で頂値 483 土41mg/1 00m〟
と 有意 に増加 した (P < 0. 1)｡ こ の 借 は, 完全四肢麻
痺誘発患者5例の血糖の 項備 に比 し, 有意に 低下 して
い た (P<0.05)｡
3 . 尿量及び尿中電解質の変動 (表7)
G I負荷開始後 3時間の平均尿量は465土109m恩で,
尿 中 N a 及 び Kの 平均排泄量 は各々 ,39･0±11･0, 3･6
士2.Om Eq/g で あ っ た｡
考 案
1 . 誘発麻痔発作 に お け る レ ニ ン ･ アル ドス テ.ロ ン
系, お よ び下垂 体副腎系の関与 に つ い て｡
低 K血性周期性四肢麻痔患者 の自然, あ る い は誘発
に よ る麻痔発作時の 尿中ア ル ド ス テ ロ ン 排泄値 に 閲 し
甲状線中毒性四肢麻樺と下垂体 ｡ 副腎系･に 関す る研究
て は, 麻痔発現前よ り増加して い る とす る もの 3), 増
加 が み ら れ な い , 或 は 一 定の 傾 向が 認め られ な い な
どの 報告
4ト6) が あり, ア ル ドス テ ロ ン の麻揮発作に
果た す 役割に つ い て は, 未だ 一 定 の 見解は得ら れ てい
ない ｡ この 様に 相反 す る成績が得られ る理 由に は, 一
般 に 自然麻痺発作 を予 知 す る こ と は困難であり, 各種
の 誘発試験を行 っ た と して も , 麻痔が 誘発 され るま で
の 時間に , ずれ が 生 ずる こ とな どが 関係して い ると考
えられる｡ 甲状腺中毒性周期性四肢麻痔 は甲状腺機能異
常 を除け ば, 家族性周期性四肢 麻痔 に極 めて 類似 して
い る と い わ れ,
2)著者の行 っ た G･Ⅰ 急速点滴静注法で
は, 9例申5例で , 負荷後90分以 内で完全四肢麻痺に
移行す る麻揮発作が誘発され ,S hiz u m eら
12)の 成績と
同様 の 結果で あ っ た｡ こ れら 完全四 肢麻痔 を誘発 しえ
た 患者 5例 で は, 麻痺発作発現前お よ び後15分以 内で
血清 Na , H ct, P R A, P C お よ ぴP Aの 変動はみ
ら れ なか っ たが , 血清K は更に 低下 した｡ Hct, PR A,
P Cお よ び P A は, 完全四 肢麻痔 に 発展 した 時点で は
じめ て , 著明な 増加 を示 した｡ こ れ ら の 観察か ら, 蘇
峰誘発試験 に み ら れた 高アル ド ス テ ロ ン血症 は, 麻痔
後, 二 次的に惹起され た事は明 らか で あ り, 誘発麻痺
発作発現機序 へ の , アル ドス テ ロ ン の 関与は ない と結
論 され た｡ 最近 , Stre ete n ら
7)
は, A C T H投与後,
或 は, G･Ⅰ 負荷に よる 誘発麻揮発作の 発現 は各々 ,
M etyrapo n 或 は, Spir o n ola cto n e前処置に よ り予防
しう る こ と, 及 び, 麻痔 に 際し,18- hydr o xy c o rtic o･
Ste r On eが僅 か なが ら増加して い る こ と を報告 した｡
又 , 高血圧や浮腰 な どの 病的状態 に De o xyc o rtic os･
te r o n e(DO C)
･
や , 18
-hydro xy･ D O C な ど, A C T H
依存性鉱質 コ ル チ コ イ ドの関与が注目さ れ てき て おり ,
誘発麻痔 に お い ても, A C T Il依 存性鉱質 コ ル チ コ イ
ドが 関与 して い る可能性も否定 し難 い ｡ しか し, 患者
K. T . に み られ た如く, 血祭A C T H は, 麻痔発作発
現前お よび, 直後で は変化せ ず, 完全四肢麻痔移行時
に お い て, 急速 に上昇 し, こ れ に 伴 っ て, P C の増加
が認 め られ た｡ 又 , G･Ⅰ 負荷に よ り, 完全四肢肢 麻痔
発作 が誘 発され た 他の 4例で も, 麻痔発作発現前お よ
び後15分以 内で は, P C に 有意 の 変動は認 めな か っ た｡
こ れ ら の成蹟は, 誘発 麻痺の 発現 時点で は, A C T
Hの 過剰分泌が み られ な い こ と を示 唆して お り, 従 っ
て , A C T Ii依存性 コ ル チ コ イ ドの 分 泌増加 は, 麻痔
発現前に 生 じな か っ た と推定さ れ る｡ しか し P C が,
副腎で の 全て の , A C T I寸依存性 コ ル チ コ イ ドの 産生
を反 映して い る と は考え難く, 文 , 各種の A C T H依
存性 コ ル チ コ イ ドが , 種々の 病態 で, 同 一 の 変動 を示
す と は限ら ず, 事実, 低レ ニ ン性本態性高血 圧症 で は,
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D O C やコ ル チ コ ス テロ ン の増加を伴わず, 18･hydro xy-
D O Cの 分泌のみ が, 克進 して い る と い う 報告13)14)も
ある｡ こ の様 な, 副腎に お ける, コ ル チ コ イ ド産生の
異常が , 低圧血性周期性四肢麻痺に お いて も 生じて い
ると すれ ば , 正 常域 の A C T H下で も, 鉱質 コ ル チ コ
イ ドが 増加 してい る可能性も想定され , こ れ らの コ ル
チ コ イ ドが, 麻痔発現に 関与 して い る可能性は否定で
きな い ｡
2 . 完全四肢麻痺移行時 に み られ た高アル ドス テ ロ
ン症 の 成因に つ い て
完全四 肢麻痔移行時に は, 著明な高ア ル ドス テ ロ ン
血症が み られ たが, こ の成因に 閲 し, 次の可能性が考
えられ た ｡ 先 ず, 誘発に よ り完全四肢麻痺が み られ た
5例 の 電解質, H ct P R A およ びP Aの 変動 をみ る と,
血清 Na は, G･I 負荷直後よ り低下し, Hct, P R A
お よ び P Aも軽度に低下 し, 麻痔発現時点で も著変 を
示 さ なか っ たが , 完全四肢麻痔に発展す る と急速 に
Hct が増加す る と共に , P R A, P A の著明な増加が
み られ た ｡ 人 に 高瀬糖液を速やか に点滴注入 す る と,
血清 Na の 低下を伴 っ て著明な水利尿が起 こ る こ と が
報告
15)
さ れ て い る｡ 完全四肢麻痺誘発例に お い て み ら
れ た如く , H ct は N a, 水利尿後に, 血清 N a 正 常
化と共 に増加 した｡ こ の様 な, 水, 電解質の 変動 は,
高浸透圧非ケ ト ン性糖尿病昏睡時の変動に 類似 して お
り
16)
, 血 清 Na 正常化を伴っ た‥ Hct の増加 は, 細胞
外液量 の 減少 を示唆 して い ると考え られ た｡ 細胞外液
量 の増減は, H ct の増減 を伴 っ て, P R A17)ぉ よ び ア
ル ド ス テ ロ ンの 分泌18痩, それぞ れ, 抑制, 刺激する
の で , G･Ⅰ 負荷後 に み られ た血清 Na, Hct, P R A
お よ びP A の一 連の 変動は, 細胞外液量の 変動 に より
惹起 され た もの と考 えられ る｡
次 に , 完全四肢麻痔の 誘発され た 5例で は, G･Ⅰ 負
荷直後よ り, 血清K が低下 し, 一 過性の 過血糖を伴 っ
て, 完全四肢麻痔 に 移行した｡ 同様の 所見 は, Z ierler
や Andr e s,
19) Gr ob や John s, 2O) s hiz u m eら12)に
よ り, 家族性及 び甲状腺中毒性周期性四肢麻痺に お い
て認め ら れ て い る｡ Andre sら21)は, 勤, 静脈血 の K
濃度の 善 か ら, 血清K の 低下は, 細胞外液よ り細胞内
に , K が取 り込 まれ る 為に 生 ずる こ とを示 唆 した｡ 今
回の 成績 で は, 完全四肢 麻痺が誘発さ れ た5例の 平均
点滴速度 は, 毎分14mg であり , 完全麻痺の 起 こ らな か
っ た 4例の毎分11m現こ比 して 速く , 血清Kの 低下も 著
明で あ っ た｡
Ots uka や O htsuki
22)
らに よ っ て, イ ン ス リ ン と
細胞外液の K濃度の低下が, 麻痺発作の誘因に , 重要
な因子 で ある こ とが , 低K血性周期性四肢麻痔及び動
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物実験に お い て, 証明さ れ てい る｡ それ 軌 G･Ⅰ の 急
速 な注入に より, 生 じた 過血 糖が 内因性イ ン ス リ ン の
分泌を惹起 し, 外因性イ ン ス リ ン と 共に , 細胞 内へ の
K の移動 を促進 し, 麻痔 を誘発す るも の と考 えられ る｡
レ ニ ン分泌は, 血清 Kの濃度に よ り影響 をう ける こ
とが 知られ て い る｡
23ト 25)H im atho ngka m ら
26)
は,
正 常人 に グル コ ー ス を静注負荷 した 際, 先ず血清K の
低下が起 こ り, 次い で P R A の上昇が認 めら れ る こ と,
及 び ア ル ド ス テ ロ ン は, 負荷開始後, 低 圧血症 に よ
り , 抑制さ れ るが, P R A の 上昇 に 伴い , こ れ よ りや
や 遅れ て増加す る こ と を報告 して い る｡ 従 っ て, 完全
四 肢麻痺移行時 に 認め られた 高ア ル ド ス テ ロ ン 血症 は,
血清 E の著明な低下が, レ ニ ン 分泌 を更 に促進 させ ,
こ の増加が, ア ル ドス テ ロ ン 分泌 を 一 層刺激 した結果
と も考 えられ た｡ 一 方, 副腎皮質細胞内の K濃度が ,
ア ル ド ス テ ロ ン の分泌の調節に重要である こ とが, 動
物実験で示 され て い る
27)～ 29)
｡ Birkhau s e rら
30)
は,
正 常人におtゝて, ア ン ジ オテ ン シ ン1Ⅰの持続注入 に加
え て, 高浸透圧及び高膠質溶液を注入 す る こ と に より
生 じた ア ル ドス テ ロ ンの低下 は, 趣 く少量の K を負荷
す る こと に より, 血清K湧度と無関係 に防止 しう る こ
と を見 い だ し, ア/レドス テ ロ ン の 分泌調節 に は, 細胞
外液K濃度より む しろ, 副腎にお ける 細胞内K濃度が
重要であ る こ と を示唆 して い る｡ 01ga rdら
31)
は, K
平衡 に変化 を生 じな い 無腎患者にお い て , G･Ⅰ負荷後,
P Aと血清 K との間に負の相関がある こ と を証明 して
い るが, Co oke ら
32)
は, この様 な相関 はな か っ た と
報告 して い る｡
完全四肢麻痔誘発5例に お い て , 血清 K濃度 は, P
A の急激な上 昇と共に, 更 に低下 した が , 完全四肢麻
痔移行時に K排泄の増加が認め ら れ な か っ た こ と
か ら,
こ の血清E 濃度の低下 は, K平衡 を変化 させ る こ とな
く, K が細胞内へ 移動す る こ と に より 生 じた も の と推
定 さ れる｡ 副腎皮質 にお ける細胞内 K演度の増加は,
直接ア ル ドス テ ロ ン分泌を刺激す る可能性も考 え られ
る｡ しか し G
･Ⅰ 負荷時の, 血清 K濃度の 低下が , 細
胞 内K濃度の増加 を伴 っ て い る こ と は, 肝
33)34)ぉ よび
筋21)に 酎 ゝて証明され てい る が, 副 腎皮質に関 して は
現在な お 何らの 知見も得られ て い な い ｡ 又 A C TH は
ア ル ドス テ ロ ン の分泌刺激因子 と して知 られ て い るo
Gollaghe r ら
35)
は, 正 常人に おい て , 血祭A C T H
及び, コ ー チ ゾ ー ル の分泌パ タ
ー ン は類似 してお り,
コ ー チ ゾ ー ル の 上昇 はA C T H の分泌増加後10分以内
に起 こ る こ と を報告 して い る｡ 従っ て 完全四肢麻痺移
行時, 5例 で認 めら れた コ
ー チ ゾ ー ル の増加 は, A C
T B分泌冗進 を示 唆 してい る と考 え られ , 完全四肢麻
痔移行時 に み ら れた 南ア ル ドス テ ロ ン症 に は, A C T
H 分泌冗進の 関与 も想定さ れた ｡ 患者K . T . に お い て
み られ た ご とく , 麻痔誘発時の 血紫 A C T Hの 増加は,
Hct の 上 昇及 び著明な浸透圧利尿 を伴っ て い た こ と か
ら, 珊胞外液量の変動が刺激と な り生じ たも の と推定
さ れ た｡
3
.
誘発麻痔発作の増悪因子 と して の ア ル ドス テ ロ
ン 及び A C TIl依存性 コ ル チ コ イ ドの 可能性 に つ い て
完全四肢麻痔 が誘発さ れた 5例で は, 完全 麻痺移行
時 に P A 及 び P Cの 著明な増加が認 め られ たが , 観察
期間中, K排泄の増加 は認め られ ず, 増加 した アル ド
ス テ ロ ン が直 ち に , E平衡を変化さ せ , 麻痺 に影響 を
与え た可能性 は少い と考 え られ た｡ 高 アル ドス テ ロ ン
症が あっ た に もか か わ ら ず, K の 排泄増加が認め られ
なか っ た が , こ れ は, ア ル ドス テ ロ ン が, 電解質作用
を生ずる まで に 要す る tim elag に よ るも の と考 えら
れ る｡
36)
又, D O C, 18-O H- DO C, 18- OH ･B も, ア
ル ド ス テ ロ ン と類似 の電解質作用 を有す るが , こ の 作
用 は, ア ル ド ス テ ロ ン に 比 し弱く, A C T Bに よ り こ
れ らの 鉱質 コ ル チ コ イ ドの 分泌が 冗進 し た と し て も ,
ァ ル ドス テロ ン を上 回 る影響 を及 ぼ して い る 可能性は
な い と推定され た ｡
結 語
甲状腺中毒性周期性四肢麻痔患者9名 に , G･Ⅰ 負荷
に よ る麻揮発作誘発を行い , 血清電解質, H ct, P R A
P C及びP A の変動と麻痔発作の 関係を検討 し, 次の
結果を得た ｡
1 . G ･Ⅰ 負荷に よ り 9例中5例 に完全四肢麻痺が誘
発 され, 他の 4例中3例 は軽度 (1度) の下肢麻痔が
認 め られ , 他の 1例 で は, 麻痔 は誘発され な か っ た0
2 . 完全麻痛が誘発 され た 5例で は, G･Ⅰ 負荷直後
よ り, 血清 N a, H ct, P R A, P A およ び P C は,
不変 な い し軽度低下 を示 し た｡ こ れ らの 数値 は, 麻揮
発現前15分以 内で も, G ･Ⅰ 負荷前備 に 比 し, 有意力 薮
動 はみ ら れ なか っ た｡ こ の 間の血清K は急速 に 低下 し
た｡ 完全四肢麻痺移行時 に は, H ct, P R A, P Aお よ
び P C は, 急 激 に 上昇 した ｡ 患者K . T . で 測定した
血凍 A C T H は麻痔発現前 は不変 で, 麻揮発現後完全
四肢麻痔移行時に 急激な 上 昇 を示 した ｡ 尿 量, 尿 中
N a は, G･Ⅰ 負荷直後よ り, 完全四肢麻痔移行時ま で
の間, 著 明な過血 糖を伴っ て, 急激に 増加 し, 完全四
肢麻痔移行後 は, 急速 に 低下 した｡ 尿 中E は不変 であ
っ た｡
3 . 軽度下肢麻痔誘発 3例お よ び麻痩非誘発 1例 で
は, G･Ⅰ 負荷後の血糖上昇 は, 完全四肢麻痔誘発例に
甲状繰中毒性四肢麻輝と下垂体 ･ 副 腎系に関する研究
比 し, 有意に 低く , 尿量 , 尿中 Na, Kの 著明な変化 は
み ら れ なか っ た｡ G ･Ⅰ 負荷後よ り, 3時間の観察期間
中, 血清 Na, H ct, P R A, P Aお よ び P Cに は有
意の 変動 は み られ な か っ た｡ 血 清K は軽度 に 低下 した
が, G･Ⅰ 負荷前傾に 比 し有意で は なか っ た｡
4 . 以 上 の結果か ら, G ･Ⅰ 負荷後の麻痺発作誘発 に
は, アル ド ス テ ロ ン は積極的に 関与 して お らず, 又,
麻痺発 作の 発現前に , A C T H 及 び PC の増加が認め
られ なか っ た事か ら, A C T H依存性鉱質 コ ル チ コ イ
ドの 関与も否定的で ある と1推論 され た ｡ なお , 完全四
肢麻痔移行時に 認め られ たア ル ド ス テ ロ ン の 分泌冗進
は主 と して, H ct, P RAの 急激 な上 昇 に よ り示 唆さ れ
た如く , 体液量 の 急激な減少に よ り, 惹起さ れ た二 次
的現 象と考 え られ るが, K平衡異常, お よ び, 血祭A
C T Hの 増加も, 補足的に ア ル ド ス テ ロ ン 分泌に 関与
し て･い る可 能性 は否定でき な い ｡
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changesin se r um electr olytes, he m ato c rit(Hct), Pla s m a re nin ac
tivity(P R A), Pla s ma
c o rtis ol(PC)a nd plas m a aldo ster o n e(P A)indu c ed by glu c o s ea nd in s ulin(GI)in
fu sio n
w er e s erially in v estigated in nin epatients with periodic thyr oto xic par alysis･
An attack
which dev eloped into c omplete qu adriplegia w a sindu c ed wi thin 90
min afterthe
initiatio n of GI infu sio nin 負v e of nin e patie nts ･ 0 nly a slight pa ralysis ofthe legs
w aspr oduced in the otherthre epatients a nd inductio ndid
n ot m aterializ ein on e･ In
Rv e patients with c o mplete quadriplegia, the m ea n v alu
es of s er u m s odiu m a nd
pota ssiu m c o n ce ntr atio ns, Hct● P R A, PCand P Aslightly de
cr e as edim m ediately afte rthe
initiatio n ofthe GI infu sio n. Indu ctio n ofpa ralytic attack w as n ot a cc o mpanied by any
signi 鮎ant changesin s er u m s odiu m co n c e ntr atio n, =ct, PCa nd P Ae
ither15 min before
o r afterthe o ns et of attack, While the s er u mpota sSiu m c o nc entr atio npr ogr es s
iv el～･
dec r eas ed a nd a nin cr eas ein PCand P Aas s ociated with anin c r ea se of H
ct a nd P R A
re ached a peak le v elat the stage of co mplete quadriplegia･ ln patie nt K･ T･ P
la s m aA C T H
did n ot sho w a ny change b
refo rethe o n s et of par alysis･ While it in c reas ed abr uptly
du ringthe de v elope m e nt of c o mplete pa ralysis･ The marked in c re as
ein u rin ary v olu m e,
u rin a ry s odiu m a nd blo od s uga r w as obs er v ed afte rt he ini
tiatio n of GI infu sio n a nd
r apidly de cr eas ed afterthe develope m ent of c omplete pa ra
lysis･ On the othe rha nd･ in
fo u rpatie nts in who m a ninfu sio npr oduced slight o rn opa ralysis oft
he legs, Changes
in s er u m s odiu m c o n ce ntratio n, Hct. P R A, PCa nd P A w e rein signi Ac a nt while s er
u m
potassiu m con ce ntr atio n w as slightly but in signinc a ntly dec r eas ed･ Th ris e o
f blo od
sugar w as signi色c antlylo w erthanin thos e who dev elope
d c o mplete paralysis･
T he se re s ults s ug gest that aldo ste r o n edo es n ot play a n activ e r
ole in the indu ctio n
ofpa ralytic attack by GI infu sio n, a nd the A C T = depende nt min e
ralo c o rtic oids(M C)wi11
als obe unlikely to be in v olv ed sin c ea nin cr e aseof e ndogerlO u SAC T Hs e
cretio n w a s
n ot obse rv ed pr eceding the o n set of a n attack･ altho ugh the po ssi ble r ole o
fin c re ased
M C du eto altered ster oidogen esis stillr e m ains to be elucidated･
Hy per aldo ster o nis m se endu ring the dev elope m e nt of c o mplete qu
adriplegia was
c o n side red to be s e c o ndarily c a u s ed by v olu m edepletio n･ a S de m o n strated by
sim ulta n e o usin cr eas ein P R Aa nd Hct, and pa rtly by a cha ngein potas siu mho m e o s
tasis
a nd theinc re as ein A C T Hse cr etion ･
